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抄録：術後の呼吸器合併症は患者予後を左右する．手術中は人工呼吸による陽圧換気で肺は障
害を受けやすく，それ以外でも術後に呼吸器合併症を引き起こす原因にはさまざまなものがあ
る．全身麻酔下に手術を受けた患者を対象として，術後低酸素血症の発症に影響を及ぼすと考
えられる誘因を解析し，その予測因子を検討した．本研究は昭和大学横浜市北部病院臨床試験
審査委員会の承認を受け，後ろ向きに調査を行った．2017 年 1 月 1 日から 2017 年 5 月 31 日
までに当院消化器センターの手術を全身麻酔下で受けた成人患者のうち，術後 ICUに入室し
た患者を対象とした．患者カルテから性別，ASA分類，年齢，身長，体重，BMI，緊急手術
の有無，腹腔鏡の有無，手術部位，全身麻酔薬の種類，神経ブロックの有無，レミフェンタニ
ル使用量，手術時間，麻酔時間，出血量，尿量，輸血の有無およびその総量，輸液量，輸血と
輸液の総量，In-out balance，ヘモグロビン値，アルブミン値，心胸郭比（CTR），PaO2/FiO2
（P/F）比，ICUでの人工呼吸の有無を調べた．P/F 比が 300 以下のものを術後低酸素血症と
定義し，P/F 比が 300 以上を正常群，300 以下を低酸素血症群とした．多重ロジスティック回
帰分析を行い，P/F 比が 300 以下をもたらす因子を統計的に抽出した．調査した期間中に当
院消化器センターで全身麻酔下に手術を受けた成人患者は 418 名で，術後に ICUに入室した
患者は 164 名であった．すべての測定項目を満たした 150 名を対象に解析した．正常群と低酸
素血症群との群間比較では，正常群は 150 名のうち 138 名で P/F 比は平均 497±119，低酸素
血症群は 12 名で P/F 比は平均 270±34 であった．抽出項目のうち，単変量解析で P＜ 0.25
となった因子を共変数として多重ロジスティック回帰分析を行った結果，P/F 比が 300 以下
となるには晶質液の投与量（オッズ比 2.304，95％信頼区間 1.052-5.048，P値 0.037）のみが有
意な予測因子となった．術後，人工呼吸が必要になった患者は 150 名中 3名であり，正常群で
は 138 名 1 名，低酸素血症群では 12 名 2 名であり群間差を認めた（P＜ 0.05）．今回，全身麻
酔下の消化器外科手術において術後低酸素血症の発症に影響を及ぼす術中因子を検討した．晶
質液の過量投与は術後の低酸素症の発生に最も影響を及ぼす因子であることが示唆された．こ
れまでの輸液療法は，不足分を補充するという概念を基に成り立ってきた．サードスペース，
不感蒸泄，その他の不足分を計算して速度を基に十分な輸液が推奨されてきた．しかし，手術
時間が延長すると総輸液量は過量となり，術後に遷延する水分貯留を招くことになる．本研究
結果から，消化器外科手術では晶質液の過量投与を防ぐことが術後の呼吸器系合併症を減らす
と示された．
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緒　　言
　全身麻酔では肺に障害を受けやすく，術後の病棟
で低酸素血症を発症している症例が散見される．手
術中は人工呼吸を行うが，陽圧により肺を拡張させ
る非生理的な呼吸運動であるために肺は機械的な損
傷を受けやすい．また，敗血症や輸血関連急性肺障
害（TRALI）の影響を受ける可能性もある．術後
低酸素血症の誘因は患者の年齢や BMI，緊急手術，
麻酔方法，手術時間，輸血・輸液，低アルブミン血
症など複数の因子が関係していると予測される．術
後の呼吸器合併症は入院期間を延長させ予後を左右
するため，手術中に介入することのできる因子を探
り，術中の麻酔管理に役立てる必要がある．本研究
では全身麻酔下に手術を受けた患者を対象として，
術後低酸素血症の発症に影響を及ぼすと考えられる
術中の誘因を解析し，予測因子を検討したので報告
する．
研 究 方 法
　本研究は昭和大学横浜市北部病院臨床試験審査委
員会の承認を受け，後ろ向きに調査を行った（承認
番号 18H057）．診療情報の利用に伴う同意取得の方
法は，ホームページによるオプトアウトを行った．
研究概要（研究目的・調査内容など）を適切に通
知・公開し，診療録情報の利用について適切な拒否
機会を与えた．
　1．対象
　2017 年 1 月 1 日から 2017 年 5 月 31 日までに当
院消化器センターの手術を全身麻酔（気管挿管・調
節呼吸）下で受けた成人患者のうち，術後 ICU に
入室した患者を対象とした．当院消化器センターの
ICU 入室基準は，原則として消化管穿孔，腸閉塞
および悪性疾患の手術を受けた患者としている．調
査項目が満たされていない患者，術前から人工呼吸
されていた患者，間質性肺炎を合併していた患者は
対象から除外した．
　2．調査項目
　患者カルテおよび麻酔チャートから，性別，
ASA 分類，年齢，身長，体重，BMI，緊急手術，
腹腔鏡手術，手術部位（上腹部・下腹部），全身麻
酔薬（吸入麻酔薬・静脈麻酔薬），神経ブロック（硬
膜外麻酔，局所ブロック含む）の併用，レミフェン
タニル使用量，手術時間，麻酔時間，出血量，尿
量，輸血（赤血球液，血小板，新鮮凍結血漿，5％
アルブミン製剤含む）の有無およびその総量，輸液
（晶質液の使用量，膠質液使用の有無とその使用量
および晶質液と膠質液の総量），輸血と輸液の総量，
In-out balance（輸血量と輸液量の合計から出血量
と尿量を減じたもの），ICUでの人工呼吸の有無を
抽出した．血液検査の結果からヘモグロビン値とア
ルブミン値，胸部レントゲン写真から心胸郭比
（CTR）を求めた．術後の動脈血血液ガス分析の結
果から PaO2 を調べた．PaO2/FiO2（P/F）比を算
出するために，手術室で抜管された患者の酸素吸入
濃度（FiO2）は，抜管後全症例でリザーバーなしの
酸素マスクを使用し 100％酸素 5 L が投与されてい
たので 0.4 に設定した．また，ICUで人工呼吸され
ていた患者の FiO2 は呼吸器で設定されていたもの
を用いた．
　3．術後低酸素血症
　本研究では，手術が終了して ICU入室直後の P/
F 比が 300 以下のものを術後低酸素血症と定義し，
P/F 比が 300 以上を正常群，300 以下を低酸素血症
群とした．
　4．統計学的検定
　得られたデータのうち，量的変数は平均±標準
偏差（SD）で示し，正常群と低酸素血症群との群
間比較には 2 標本 t 検定あるいはχ2 検定を用い， 
P ＜ 0.05 を有意とした．P/F 比が 300 以下になる
因子を明らかにするために，従属因子として P/F
比が 300 以上および 300 未満の 2項とし，単変量解
析を行った．P＜ 0.25 となった因子を抽出し，さ
らに多重ロジスティック回帰分析を行い，尤度比検
定で P＜ 0.05 を有意とした．統計解析には SPSS 
Statistics version 25（IBM社，USA）を用いた．
結　　果
　調査した期間中に当院消化器センターで全身麻酔
（気管挿管・調節呼吸）下に手術を受けた成人患者
は 418 名で，術後に ICU に入室した患者は 164 名
であった．そのうち，術前から人工呼吸されていた
患者 1名，間質性肺炎を合併していた患者 2名，術
中尿量の記載漏れ 6 名，ICU 入室後に動脈血血液
ガス分析が行われていなかった患者 5名を除外し，
すべての測定項目を満たす 150 名を対象に解析を
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行った．対象患者は男性が 58.0％で，ASA 分類 1
が30.7％，2が62.7％，3が6.7％であった（Table 1）．
対象患者の ICU入室直後の P/F比は平均 479±130
（最小値-最大値：187-935）であった．
　正常群と低酸素血症群との群間比較では，正常群
は 150 名のうち 138 名（92.0％）で P/F 比は平均
497±119（最小値-最大値：304-935），低酸素血症
群は 12 名（8.0％）で P/F 比は平均 270±34（最小
値-最大値：187-299）であった．性別，年齢，身
長，体重，BMI，緊急手術，腹腔鏡手術，手術部位，
全身麻酔薬，ブロックの併用，レミフェンタニル使
用量，手術時間，麻酔時間，出血量，尿量，輸血の
有無および輸血量，膠質液使用の有無と使用量，晶
質液と膠質液の総量，輸血と輸液の総量，In-out 
balance，術前および術後のヘモグロビン値・アル
ブミン値・CTR に有意差はなかった（Table 2）．
単変量解析で P＜ 0.25 となった因子を共変数とし
て多重ロジスティック回帰分析を行った結果，P/F
比が 300 以下となるには晶質液の投与量（オッズ比
2.304，95％信頼区間 1.052-5.048，P 値 0.037）のみ
が有意な予測因子となった（Table 3）．
　手術室で抜管せずに ICU に入室し，人工呼吸が
必要になった患者は 150 名中 3名であった．正常群
で術後に人工呼吸が必要になった患者は 138 名中 1
名（0.7％），低酸素血症群では 12 名中 2名（16.7％）
であり，群間差を認めた（P＜ 0.05）（Table 2）．
考　　察
　術後の低酸素血症はさまざまな原因で発生する
が，大規模な疫学的な分析により，その原因を絞り
込むことができる．輸血による白血球の活性化が肺
血管透過性の亢進を促すとされているTRALI も術
後呼吸器合併症のひとつである1）．TRALI はその
発症原因が明らかでなかったためにいくつかの比較
的規模の大きな研究が行われてきた．Mayo Clinic
のグループが行った後方視的研究では，敗血症，輸
血当日の過剰な 24 時間水分バランスが急性肺障害
で有意に多くみられ，血液製剤に注目してさらに分
析することにより，投与された血漿製剤の量，およ
びドナーが女性由来である血液製剤の投与が有意な
因子として抽出されている2）．またさらなる前方視
的研究でも同様の結果を得ている3）．TRALI の概
念が確立するに伴い，臨床的にTRALI と診断され
る中には過剰な水分バランス，ショック，アルコー
ル依存が術後の肺障害の原因であるものも指摘され
るようになってきた4）．この結果からわかるように
術後低酸素血症の原因は，敗血症，過剰水分投与，
血液製剤が術中の因子としては重要であることが確
認されている．
　今日の術中輸液の概念は，1960 年代にMoore，
Shires らが提唱した「出血 1に対して晶質液 3～ 4」
という計算式を基にしている．この計算式は戦場で
の「急性大量出血」に対して晶質液のみでどう対処
するかという研究5，6）から生まれたものであるが，
その後全身麻酔中の晶質液を投与する方法と拡大解
釈され広く普及した．今現在も多くの麻酔科医は，
絶飲食分，不感蒸泄分，サードスペース分および術
中の In-out balance から輸液量を算定する輸液療法
を行っている．しかし，計算式をベースとした輸液
療法は手術が長引けば，過量投与になる．過剰輸液
の問題はデンマークの多施設研究で示された．この
研究では，絶飲食分やサードスペース分を計算に入
れず術中輸液をほぼ維持量とした輸液制限群と，こ
れまでの標準的な輸液計画で投与した群の予後が比
較された7）．その結果，手術時間によらず術中の大
量輸液は，術後数日間にわたりナトリウム貯留をも
たらし，体重を増加させ，また増加した体重に比例
して術後合併症が多いことが確認された．Lowell
らも，体液貯留による体重増加が 20％以上であっ
た患者の死亡率はほぼ 100％であったと報告してい
る8，9）．一般に晶質液は速やかに体外へ排泄される
ために危険性は低いと考えられがちであるが，ナト
リウムは水を体内に貯留してしまうため，術中の晶
質液の過量投与は術後の合併症の原因になると考え
られる．
Table 1　Patient backgrounds
Variable Value
n 150
Sex, male/female 87/63 　
ASA class, 1/2/3 46/94/10
Age, years  68±13（ 22- 95）
Body height, cm 160± 9 （135-181）
Body weight, kg  57±12（ 35- 87）
Values are number of individuals or mean
±standard deviation（min-max）.
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Table 2　Bivariate analysis of factors
Factors
P/F ＞ 300
（n＝138）
P/F ≦ 300
（n＝12）
P value
Background factors
　Sex Male  79（57.2％）   8（66.7％） 0.526＊
Female  59（42.8％）   4（33.3％）
　Age, years   68±13   70±11 0.588†
　Body height, cm  160±9  164±11 0.184†
　Body weight, kg   57±11   63±15 0.115†
　BMI, kg/m2   22±3   23±5 0.261†
　Preoperative hemoglobin，g/dl 12.5±2.0 13.7±2.3 0.070†
　Preoperative albumin，g/dl  3.9±0.6  3.8±0.9 0.611†
　Preoperative cardiothoracic ratio，％ 47.3±5.9 47.5±5.4 0.902†
Perioperative factors
　Emergency surgery Yes  10（7.2％）   2（16.7％） 0.247＊
No 128（92.8％）  10（83.3％）
　Laparoscopic surgery Yes 100（72.5％）   9（75.0％） 0.576＊
No  38（27.5％）   3（25.0％）
　Surgery site Upper abdomen  36（26.1％）   4（33.3％） 0.402＊
Lower abdomen 102（73.9％）   8（66.7％）
　Drug for General anesthesia Inhalation anesthetic 132（95.7％）  12（100.0％） 0.601＊
Intravenous anesthetic   6（4.3％）   0（0.0％）
　Combined block anesthesia Yes 126（91.3％）  10（83.3％） 0.311＊
No  12（8.7％）   2（16.7％）
　Amount of remifentanil, mg  2.0±1.5  2.6±1.7 0.206†
　Duration of procedure, min  224±129  227±97 0.931†
　Duration of anesthesia, min  277±133  288±100 0.773†
　Amount of bleeding, L 0.214±0.997 0.226±0.357 0.965†
　Amount of urine, L 0.308±0.310 0.310±0.344 0.982†
　Amount of transfusion, L 0.107±0.662 0.073±0.173 0.860†
　Amount of infusion, L 1.692±0.957 2.007±0.761 0.269†
　Amount of crystalloid fluid, L 1.266±0.638 1.686±0.623 0.030†
　Amount of colloid fluid, L 0.426±0.592 0.321±0.461 0.552†
　Total of transfusion and infusion, L 1.799±1.394 2.080±0.805 0.493†
　In-out balance, L 1.277±0.668 1.544±0.625 0.185†
　Intraoperative use of transfusion Yes  10（7.2％）   2（16.7％） 0.247＊
No 128（92.8％）  10（83.3％）
　Intraoperative use of colloid fluid Yes  75（54.3％）   5（41.7％） 0.398＊
No  63（45.7％）   7（58.3％）
　Postoperative hemoglobin，g/dl 11.3±1.9 12.2±2.2 0.135†
　Postoperative albumin，g/dl   3.0±0.5  3.0±0.9 0.874†
　Postoperative cardiothoracic ratio，％  54.2±5.9 53.5±6.2 0.691†
　Artificial ventilation in the ICU Yes   1（0.7％）   2（16.7％） 0.017＊
No 137（99.3％）  10（83.3％）
Values are number（％）of individuals or mean±standard deviation.
＊Values for “male”, “Upper abdomen”, “Inhalation anesthetic” or “yes” were analyzed using the χ2 test.
†Values for continuous variables were analyzed using the two sample t-test.
Abbreviations : P/F : PaO2/FiO2，BMI : Body mass index.
Block anesthesia : including epidural analgesia or regional block; transfusion: including concentrated red cells, 
platelet concentrates, fresh frozen plasma and/or 5％ albumin preparation ; infusion : including crystalloid and/or 
colloid fluid ; in-out balance : the total amount obtained by subtracting the amount of bleeding and urine volume 
from the amount of transfusion and infusion volume.
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　輸血・輸液の種類またはどの程度の輸血・輸液量
が術後肺機能を悪化させるかについては以前から議
論されており10），過剰な In-out balance が肺機能を
悪化させることが確認されている8，11）．米国国立衛
生研究所および国立心肺血液研究所の急性呼吸窮迫
症候群（ARDS）ネットワークにおけるFluid and 
Catheter Treatment Trial でも，輸液の過量投与自体
がARDSの危険因子になり得ると報告している12）．
今回使用された晶質液はNa：130-140 mEq/l，Cl：
109-115 mEq/l，K：4 mEq/l の酢酸リンゲルある
いは重炭酸リンゲルであり，これまで晶質液はその
投与量の 3分の 1ないし 4分の 1が血管内に残ると
考えられてきた．しかし，晶質液はほとんどが尿，
あるいは間質へ流出することが示されている13）．流
出量は輸液量に比例するが，血管内への貯留量は輸
液量に比例しないのである．晶質液は循環の安定の
ためにしばしば急速投与されているが，その過剰投
与は循環の安定には役立っていないのである．今
回，P/F 比が 300 以下になった低酸素血症群では，
有意差はなかったが輸血と膠質液の投与量が少な
く，反対に晶質液の投与量は有意に多かった．有意
差はなかったが In-out balance も低酸素血症群で多
くなっており，その結果，低酸素血症群では相対的
な晶質液の過量投与になっていた．われわれは以
前，晶質液，膠質液および輸血で容量負荷実験を行
い，先行する出血性ショックは大量輸血後の呼吸困
難を助長する危険性があることを報告している14）．
この研究は，侵襲を受けない全身麻酔下のブタを対
象として，負荷前の循環血液量の 100％当量までそ
れぞれを負荷し，心負荷のレベルと呼吸機能への影
響を調べている．さらに輸血群は 2群とし，負荷前
に出血性ショックにしてから輸血負荷したモデルも
併せて調査された．その結果，晶質液，膠質液投与
群の P/F 比はどちらとも呼吸困難のレベルまで減
少しなかったが，輸血群は容量負荷により 2群とも
P/F 比は有意に減少していた．特にショックモデ
ルでは P/F 比 227±29 まで低下しており，白血球
数の増加も認めていた．この結果より，侵襲を受け
ていないブタでは，肺と心臓はある程度の容量過負
荷に耐えることができるが，先行する出血性ショッ
クは炎症反応を誘発し，その後の血液過負荷に対し
て肺を脆弱にすると考察している．一般的にも健康
な肺は体液過剰を許容することが知られている．し
かし，過去には晶質液輸液がショック後の肺をより
脆弱にするという報告がされている15）．今回，P/F
比が 300 以下になった 12 症例のうち 75％が ASA
分類1あるいは2であった．手術時間はほぼ同じで，
有意差はないがレミフェンタニルは低酸素血症群で
多く使用されており，手術侵襲が大きかったことが
推察される．手術侵襲による炎症反応が晶質液輸液
に対して肺を脆弱化すると仮定すれば，心機能，腎
機能または肺機能が重度に低下していない患者にお
いても晶質液の相対的な過量投与の結果として術後
低酸素血症は引き起こされる可能性が示唆された．
　輸血は患者予後を良くするために行われるが，輸血
自体が死亡率や罹患率と関連しているという報告16）
や，術後の低酸素血症は輸血の量に比例するという
報告がある2）．今回の調査結果では，正常群および
術後低酸素血症群とも出血量に対して輸血量は少な
かったが，術直後のヘモグロビン値，アルブミン値
は両群とも正常範囲内であった．循環動態維持のた
めの輸血は避けられ，適正量が使用されたことに
よって，輸血は術後低酸素血症の発症に影響を及ぼ
す予測因子として抽出されなかったと考えた．
　肥満患者は肺の生理機能が制限されており，特に
全身麻酔下では筋弛緩薬や陽圧呼吸などの影響で術
中あるいは術後に低酸素血症を呈する症例を認める
が，今回の多重ロジスティック回帰分析の結果では予
測因子として抽出されなかった．非胸腔外科手術後に
肺合併症を引き起こす可能性のある術前リスクを検討
した系統的レビューでも，肥満は術後肺合併症の独立
したリスク因子ではないと結論されている17）．
Table 3　Multivariate logistic regression analysis of predictors
Predictors OR（95％ CI） P value
Amount of crystalloid fluid（per increasing value） 2.304（1.052-5.048） 0.037
Abbreviations : OR : odds ratio, CI : confidence interval.
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　本研究にはいくつかの制限がある．まず，炎症性
バイオマーカーを調べていない．手術侵襲による炎
症反応が晶質液輸液に対して肺を脆弱化するという
仮説を解明するためには，サイトカインまたは他の
パラメータの測定を含む分析が必要である．また，
人工呼吸器関連肺障害は，過膨張を避け，肺の開存
度を維持することにより抑制することができるとさ
れている18，19）．ARDSの分類であるBerlin 定義では
P/F比に加え，呼気終末陽圧（PEEP）も分類上必
要になっている20）．今回，全身麻酔中の気道内圧，
呼吸回数および呼気終末陽圧などの呼吸器設定項目
については検討しておらず，今後の課題である．
　今回，全身麻酔下の消化器外科手術において術後
低酸素血症の発症に影響を及ぼす術中因子を検討し
た．その結果，相対的な晶質液の過量投与によって
P/F 比は 300 以下になってしまう可能性が示唆さ
れた．一般に晶質液は安全と思われており，過量投
与しても看過されているが，晶質液の投与方法を再
考する必要性が考えられた．
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　Abstract 　　 Postoperative respiratory complication is a major source of postoperative morbidity.  In-
traoperative lung injury should be avoided, considering the etiological factors of the adverse effects on the 
healthy lung.  The lung is not physiologically functioning during anesthesia due to positive pressure ventila-
tion, making the lung vulnerable to adverse factors, including infection, fluid load, and leukocyte activation. 
We have studied the contributing perioperative factors for postoperative hypoxia, suggesting lung injury. 
A consecutive patient cohort, who underwent gastroenterological surgeries, was retrospectively examined. 
We have defined postoperative hypoxia as ＜ 300 PaO2/FiO2（P/F）.  Perioperative factors including basic 
backgrounds, anesthesia methods, dose of remifentanil, infusion volume and serum albumin were picked up 
for the statistical analysis.  The enrolled patients amounted to 418, and 150 patients were picked up among 
168 patients admitted to ICU.  The average P/F value was 497±119 in the non-hypoxic group（n＝138）, 
while it was 270±34 in the hypoxic group.  Three patients postoperatively required respiratory manage-
ment by ventilator use.  A logistic regression analysis revealed the amount of intraoperative crystalloid as a 
statistically significant factor contributing to postoperative hypoxia（odds ratio 2.304，95％CI（1.052-5.048），
P＝0.037）.  The conventional concept recommends that sufficient fluid be supplied intraoperatively, includ-
ing the estimating amount of one-third space loss, insensible vapor, and others.  Recently, the concept has 
gradually changed, so as to avoid fluid overload.  Our results support the concept with the aim to minimize 
the positive fluid balance to avoid postoperative respiratory distress.
Key words :  postoperative hypoxia, intraoperative factor, crystalloid
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